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PatentansprUche 




jyiiittol zur Dosierunr* von Stof fen, dodurcii iiekennzeichnet , da3 
es ein folienariictes fJand ist, das aus dem zu dosiercnden Stoff, 
Bindewittel und Kilfsstof fen besteht und eine homosene Dichte so- 
wie konstante Ouerschnittsform besitzi und ein direicLcr Zusnnmen- 
hariij zwisclien Lonrje und Gev/lchismenre des zu dosierenden Stoff es 
besteht. 

2. Verfahren zur Erstellunrj des Hittels nach Anspruch 1, dqdurch 
sekennzeichnet , del) der zu dosierende Stoff in vorbestimmter 
Ilenge homogen mit Bindemitteln und anderen Hilfsstoffen vermencjt, 
zu einem folienartigen Bond konstanter Schichtdicke und Breite 
geformt wird, so doB jeder Liingeneinheit eine bekannte Menge 
des zu dosierenden Stoffes durch Abteilen entsprechend longer 
StUcke des Sondes erfolgt. 
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3. Verfahren nach Anspruch 2, dodurch (jekennzeichnet t dafl die den 
Gewichtseinheiien entsprechenden Abschnitte des Candes markiert 
wezden. 

4. Verfahren nach Anspruch 2 und 3, dodurch gekennzeichnet , daB 
die Abteilung der bestinimten Gewichtsmengen entsprechenden Ab- 
schnitten durch Anbringen mechanischer Schwachstelien (Sollbruch- 
stellen) vorbestimmt wird. 

5. Verfahren nach Anspruch 2 bis 4, dadurch gekennzeichnet » doB 
bestimmten Gewichtsmengen entsprechende AbschniHe abgeteilt wer- 
den. 

6. Verfahren nach Anspruch 2 bis 5, dadurch cekennzeichnet ^ doB 
die verwendeten Cindemittel in Wasser und/oder organischen LSsungs- 
mitteln 16slich sind. 

7. Verfahren nach Anspruch 2 bis 5, dadurch gekennzeichnet , daB 
die verwendeten Bindemittel entweder in sau^ren oder in alkali- 
schen LSsungen ISslich sind. 

8. Verfahren nach Anspruch 2 bis 5, dadurch gekennzeichnet t daB 
die verwendeten Bindemittel thermoplastisch sind. 

. 11 - 
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9. Verfahren nach Anspruch 6 bis 8, dddurch gekennzeichnet , doB 
die Loslichkeit der Bindemittel durch chemische Vernetzungs- 
reaktionen in der Folie herabgesetzt wird. 

10. Verfahren nach Anspruch 2 bis 8, dadurch gekennzeichnet , da8 
die Loslichkeit der Folie durch Zusotz hydrophiler Stoffe und/ 
Oder an sich bekannter Tablett/ensprengmittel gesteigert vdrd, 

11. Verfahren nach Anspruch 2 bis 9, dadurch qekennzeichnet , daB 
die Loslichkeit der Folie durch Zusotz hydrophober (lyophober) 
Stoffe herabgesetzt wird. 

12. Verfahren nach Anspruch 2 bis 11, dadurch gekennzeichnet , daB 
zwei oder mehrere Oosierfolien zu einer mehrschichtigen Dosier- 
folie (Dosierlaminot) vereinigt werden. 

13. Verfahren nach Anspruch 2 bis 12, dadurch oekennzeichnet t daB 
die Dosierfolie mit anderen Filmen der Folien beschichtet wird, 

14. Verfahren nach Anspruch 2 bis 13, dadurch gekennzeichnet , doB 
andere Stoffe wie z.B. mikroverkapselte FlUssigkeiten, Fasten, Pulver, 
Presslinge und Pflanzenteile durch UmhUllunn nit oder Auftragen auf 
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Dosierfolien nach der Lan^ie dosierbor 'jemacht uerden. 

15. Verfoliren nach Anspruch J? bis 14, dqdurch gekennzcichnet ^ daS 
andere Sl'offe v.'ie z.G« niikroverkapselte Flussigkeiten, Fasten, 
Pulver, Presslinc;e und Pflanzenteile durch Umhtillunig mit oder 
Auf tragen nuf 'wirkstof f freie Folien * nach der Lange dosierbar 
jemacht werden. 
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t'iittel ZUIV1 Josieren von Stoffen unJ yorfdiron zu seiner i^erstelluni,: 

Die Erfindunrj belrifft ein iiittel zuu Uosiereri von Sloffen und 
ein Verfahren zu seiner Herstelluni,,* 

riir die Abteiluntj beliebir wdhlbarer CewicJitsriencen von 
Stoffen ist es bekonnt, l;aa:jen oder Volur.ienmeH-erate zu verwenden. 
VolumenmeByerate Iconnen nur zur exakten Abteiluncj von Stoffen uiit 
ho.nogener Dichte herangezogen werden. Desholb lost rjon feste Sioffe 
in flUssigen Hilfsstof fen, wenn Gewichtsmentjen wit Hilfe\on Volunien- 
messunoen exakt dosiert werden sollen. ;;it Volumenmeflgeraten wie 
z^3, BUretten, die einen konstonten Querschnitt haben, kann man in- 
nerholb des r'leQbereichs bei Verwendung von Losungen konstonter ICon- 
zentration beliebige Gewichtsmengen noch der LBnge der FlUssigkeits- 
saule abteilen. Der auf das Gewicht des zu dosierenden Stof fes be- 
zogene r^Bbereich ist durch Konzentrationsanderung oder Abwandlung 
der Querschnittsforrn der BUrette variierbar. 
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Will man kleinere Mengen mefibar machen, ohne den Hilfsstof fanteil 
zu erhohen, so mUBte bei gleichbleibender Lanye und Breite des 
Oerats der an sich runde Ouerschnitt abc^eflacht werden. Die Me- 
thode ist aber bei VolunienmeBgeraten nicht praktikabel, well die 
mit der VergrSBeruni^ der Oberflache des Lumens verstarkt zwischen 
Clas und FlUssi,;keii auftretende Grenzflaclienv/echselwirkung das 
HeBergebnis verfalscht. 

Alle anderen Methoden, Stoffe fUr eine einfache 
C>osieruny ohne opparotiven Aufwond bereitzustellen, haben aber 
wieder den i^achteil, daB die Dosierun^ nur in diskontinuierlichen 
Einheiten nach der StUckzahl orfolgen kann, die durch Formung von 
Gebilden rnit konstantein Volunien festgelegt wurden. 

Vordosierte Zubereitun^en kSnnen durch Unhiillen definierter 
Stoffmengen (z.B. Ampullen, TOten, Kapseln) oder durch Formung sta- 
biler Gebilde aus den zu dosierenden Stoffen und geeigneten Hilfs- 
stoffen hergestellt werden (z.B. Tabletten, Dragees). Schon bei 
der UmhOllung bzw. Formung werden aus einem kontinuierlichen Ma- 
terialflufi diskontinuierliche Einheiten abgeteilt, die dem ver- 
muteten Bedarf ungefahr entsprechen, aber nicht mehr ohne HeB- 
gerate dem konkreten Bedarf ongepoBt werden kcinnen. 

Die bisher bekannten Strange, von denen Einzeldosen 
wie Z.5, Pillen abgeteilt werden, sind fUr diesen Zweck nicht 
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reeignet, veil sie nur im frischen Zustand mic entsprechendem Gerdt 
genau zerteilbar sind und nach kurzer Zeit zu einer festen ilasse 
versprSden, 

Es ist bekannt, saugfahige Papiere mix flussigen Mrk- 
stoffen Oder LSsunyen fester Wirksioffe zu trflnken. FOr eine genaue 
Dosierung ist eine vollstandig gleiche FlOssiokeitsaufnahmefahig- 
keit der gesamten Papieroberflache erforderlich. Meben dem hohen 
Preis solcher PrSzisionspapiere ist ouch ihre Unlbslichkeit nach- 
teilio. flit diesen Wirkstof fpapieren lassen sich grundsatzlich 
keine fcslstof f freien Losunyen tierstellen. Die inkorporierten 
Stoffe mUssen aus dem unlcislichen FasergerUst herausdif fundieren. 
Deshalb ist die Wirkstoff freigabe gegenuber zerfallenden Zuberei- 
tungen stets verzogert und das Ende des degressiv verlaufenden 
Diffusionsprozesses nicht genau feststellbar, Der l/irkstoff ist 
herstellungsgemaB sehr fein Uber die groBe Oberflache des Faser- 
materials verteilt und so in besonders hohem ?4aSe der Oxidation 
durch den Luftsauerstoff ausgesetzt. 

Die erfindungsgemoBen Zubereitungen schlieBen diese Nach- 
teile aus und verbinden die Vorteile der oben genannten Einzel- 
dosierformen, wie z.B. der Toblette, unter anderem mit dem Vorzug 
der kontinuierliohen Dosierborkeit von Gewichtsmengen nach der 
Lange formbestondiger Strange. 
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Aufrabe der vorliegenden Erfindung ist es daher, ein nittel 
£u schoffen und ein Verfaiiren zur llersiellung eines solchen 
Kittels vorzuschlaoen, mit dem es monlich ist, einen Stoff in ein- 
facher V^eise exakt zu dosiercn. 

Diese Auf'jabe wird erfindungsgernaS dadurch aeldst, dal3 
das f'iittel ein folienarticies Band ist, das aus dem zu dosieren- 
den Sioff und aus Hilfsstof fen besteht, eine homofiene Dichte so- 
wie eine konstante ^'uerschnittsfomi besitzt, wobei ein direkter 
Zusamnienhang zwischen Lclnqe und Gewichtsmenge des zu dosierenden 
Stoffes besteht. 

FUr dieses Mttel wird verfahrensgemHB der noch Gemisch 
zu dosierende Stoff mit geringen Kengen ceeigneter Hilfsstoffe so 
zu einem formbestandigen Strang konstanten tiuerschnitts verorbeitet, 
doQ einerseits aufgrund der bekannten konstanten Korrelation von 
Gev/icht der inkorporierten Stoffmenge und Ldnge des Stranges ohne 
Gewichts- und VolumenmeBgerote nach der Lcinge der Zubereitunri kon- 
tinuicrlich wShlbare Gewichtsmengen des zu dosierenden Stoffes 
einfach und exakt abgeteilt warden konnen und andererseits eine 
vollstdndige Freigabe des zu dosierenden atoffes durch Zerfall des 
abgeteilten Gebildes unter Einwirkunc^ von FlUssigkeiten und/oder 
Warme fjewShrleistet ist« 
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Die Hilfsstoffmenc^e soli bei n^cictizeitiger Erhaltuno einer 
ruven ilandliabborkeit dadurch Bering <jehaltcn werdcn, rioii fUr die 
Dosierunci Uleiner :!encen der Svranc ein folienartirjes '>jnd darstelli' 
und ciTolie iien:jen sperricc Stofte fur Dosierzwecke durch Li'nihUlleri 
mit einer Folie zu einen Strang geformt werden. 

Es wurde gefu'iden, doB sich Riien fUr den angegebenen Zweck 
am besten eignen. Sie lessen sich mit gebrauchlichen, einfachcn 
liaschinen groBer Produktionsleistun^ preiswerter herstellen als 
andere '*Urkstoffxruger wie z.D. Tablet ten. 

Ihr wesentliches Charakteristiku;^^, die VerhSltnis 
zum Voluiiien sehr groQe Uberflache, ist fUr die iierstellun,;:, Ver- 
packunn und Anwendunn besonders vortoilhaf t. Die erforderliche 
Fullstof fosenge wird bei yleichzeiticier crhaltun;) einer rut hand- 
habbaren GrSBe miniriiiert. Dei einem Folienstreiven (Dichte = 1) 
von 1 cm Oreite und einer .Schichtdicke von 0,1 mm betragt das 
Verhdltnis von i/irkstoff zur FUllstoff nur 1 : 9, v/enn 1 cn des 
Streifens einem tlilligramni Wirkstoff entsprechen soli. Hinzu 
kommt der Vorteil einer wesentlich einfocheren llandhabunj von 
Folien und die bessere Stabilitat chemischer Stoffe in festet.i 
Zustand* 

Die flache Form erlaubt eine roumsparende Verpackung* 
Bei Tagesdosen von 1 mg Hirkstoff in Form der beschriebenen 
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Folie bildet der Jahresbedarf bei ziohamionikaartic;er Faltun«j 
einen Ouader mit den rinSon 1x1:: 3,65 cni, und auf einen Kern 
von 1 CM Durchmesser ru r»jev/ickelt ervdbt sich eine Rollo mit 2,3-j cm 
Durchniesser. £ine Jahrespnckun> r.iil* 13 Qo<jen, ouf denen durch 
Sollbruchstellen jcwoils 7x4 Einzeldosen niarkxert sind, Siac 
die iiaUe 7 x 4 x 0, 13 cm. 

rllr die Anwendung ist die einfacho Cedruckbarkei i der i:iro3en, 
ebenen Oberflaciie wesenilich. Die Korrelalion von Gcwichi* und Lange v/ird 
zv/eckrna8i«« aufqedruckt und durch O.uorsiriche und/oder Sollbruchstel- 
len markiert, Ferner ist der Aufdruck des Prnporatnomens und wich- 
ti^ier In rormationen rb»:.'licli. 

Durch die Wohl enisprociiender wasser- und losunysniittel- 
losliclier bzw. thermoplastischor Cindemittel wie z.3. Gelatine, 
Cellulosederivate verschiedenen Alkylieruncjs-, Hydroxlieungs-, 
Acylierunys- oder Carboxyalkylieruncisgrades und Zusatz von Ver- 
netzungs.iiitrteln wie z.T. Dialdehyden, Hydrophobierungsmitteln 
wie z.i::. Silikonolen, Sprengmitteln wie z^B. StSrke und Gemischen 
von Ikitriumliydrocarbonat und Citronensaure oder Hydrophilierungs- 
mitteln wie z«E!. Ma-Laurylsulfat kann die Zerfallbarkeit der Folie 
in Vlasser , anderen Ldsungsmit teln und/oder unter V.'nrmeeinwirkung 
beliebig eingestellt werden. Eine pH-abhangige LSslichkeit erzielt 
man z.B. mit kationischen oder anionischen Polymeren aus Methacryl- 
sdure und Methacrylsdureestern als Bindemittel* 

. 7 - 
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Die breiir^e, granulierte oder pulvrige Folienmasse wird mit dem 
in vorbestimmter Menge homogen einarbeiteten Wirkstoff zu einem 
kontinuierlichen Band konstanter Scliichtdicke geformt. tdt einer 
Schiclitdicke ist die Wirkstoff menge pro FlScheninhalt festgelegt 
und bei konstanter Produktionsbreite ouch die Stof fmenge pro 
Langeneinheit. 

Die so erholtene Bahn konn in schmolere CSnder mit zweck- 
tnaBioen Stoffmengen pro Langeneinheit oufgeteill werden. Meiterliin 
ist es unabhSngig von dem Arbeitsgong der Folienformung moglich, 
die Einzeldosen durch Querschnitte festzulegen oder durch Anbringen 
von Sollbruchstellen vorzubestimmen. 

Solche "Dosierfolien" losson sich beschichten und durch Ubliche Ka- 
schierverfahren mit ondereif Dosierfolien"oder wirkstoff freien Fil- 
men zu Dosierlominoten vereinigen. Die Methode eignet sich ouch 
zur Kombinotion an sich inkompatibler Stoffe und zur Steuerung 
der L5slichkeit vorgefertigter Folien. 

Andere Stoffe wie z«S. mikroverkapselte FlUssigkeiten, Fasten, 
Pulver, Presslinge und Pflonzenteile kdnnen in diese Dosierfolien 
eingeschlossen oder auf diese aufgebracht werdeni wenn bestimmte 
Wirkstoffrnengen zusammen mit den anderen Stoffen in eine nach der 
LSnge der dosierbaren Form gebracht werden sollen. Die genannten 
Stoffe kBnnen ouch mit wirkstoff freien Folien vorzugsweise zylindrisch 
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umhUllt werden, auf denen zweckmoOis die Gewichtsmenge der vm- 
hOllten Scoffc pro Lanseneinheit durch eintsprechende I'larkierunj.en 
ancebrachv: ist. 
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